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® Arzneimittel miteinem Gehalt an Verbindungen miteinem Stickstoff-Sauerstoff-Heterocycius als Wirkstoff und 
ihre Verwendung 



(57) Die Erfindung betriffl Arzneimittel mit einem Gehalt an 
mindestens einer Verbindung der allgemeinen Formel (I) 



laktischen Behandlung von Infektionen bei Mensch und 
Tier, verursacht durch Viren, Bakterien, Pilze und Parasi- 
ten. 
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wobei Y eine C 1 .3-Alkenylengruppe ist 

wobei B aus der Gruppe ausgewahlt ist, die aus C A . 2 6-A\- 

kenylengruppen besteht, wobei ein C-Atom durch ein 

Sauerstoffatom und ein C-Atom durch ein Schwefelatom 

ersetzl sein konnen oderzwei C-Atome durch einen S-He- 

terocyclus ersetzl sein konnen, und 

wobei X fur die phosphororganische Gruppe 

O 
It 

-r* 

Rio 

Oder fur die Aminogruppe 
-N-R u 

R i2 
steht, 

sowie ihre Verwendung zur therapeutischen und prophy- 
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Beschreibung 

Die Erhndung heirirTi Arzneimiuel mil einem Gchall an Vcrbindungen mil einem Sticksloff-Sauersloff-HeierocycIus 
als Wirksioff sowic ihrc Salzc, Ester und Salze der Ksler und ihrc Verwendung zur therapcutischen und prophylakiischen 
5 Behandlung von Infeklioncn bei Mensch und Tier, die durch Vircn. Bakierien, Pilze und Parasiien hervorgenifen werden. 

bestchi em siarker Bedarf. fiir die Bereicherung dcr Be hand lung von Men sen und Tier Arzneimiuel bereiizusiellcn, 
• die ea ne starkc Wirksamfcei i| geg en I n fek li onen besi tzen . 
? Aufgabe der vorliegendcp lirfindung isl es daher, eine Subslanz bereiizusiellcn, die bei Infeklionen durch Viren, Bak- 
ierien. Pilze und Paras it en bei Menschen und lieren einsetzbar isl und die oben angegebenen Bedingungen crtulli. 
10 ! IrMfler US-Paidhschrifi 4 209 5 1 2 sind Phosphonsaurederivaic mil einem Siicksioff-SauersiolT-Heierocyclus als Insck- 
J lizidc und Acarizidc offenbhri. 

- - l3bcrraschend hai sich nun herausgestelll, daG Arzneimiuel cnisprechend Anspruch 1, die Vbrbindungen mil einem 
L . i» ! jckfljoff - Sauersi o fffleterfey c 1 us enlhalten, die oben angegchenc Aufgabe losen. Diese Sloffgruppe zeigi eine aniiin- 
fekliosc Wirlcuhg gegenViren, Bakierien, Pilze, ein- und mchrzellige Parasiien. 
15 Die crfindungsgcmaG in den Arzneimitteln enlhaltenen Vcrbindungcn enisprechen der allgemcinen Fonncl (I): 
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wobei Y eine C,_ 3 -Alkenylengruppe isl, die mil den Subsiiiuenien R] und R 2 und gegebenen falls mil den Substiiuenten 
Rj bis R^ subsiiiuicri ist, 

wobei R| bis R K gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahli sind, die aus Wassersioff, Hydroxy-, Ha- 
logen-, subsliluierlen und unsubstiluierten Alkylgruppcn, subsliluierlen und unsubslituierten CycloalkyI-(Co 2 6)-alkyl- 

30 gruppen, subsiiiuicri en und unsubsiiluierien Cycloalkoxy-(Q)_26)-alkyJgruppen, subsliluierlen und unsubstiluierten Al- 
koxy-(Co-26)-alkylgruppcn, subsliluierlen und unsubsiiluierien Aminogruppen und subsliluierlen, unsubslituierten Thio- 
(Q-26)-a^yIgruppen, subsliluierlen und unsubsiiluierien SulfonyI-(Co-26)-alkylgruppen. subsliluierlen und unsubstilu- 
ierten Sulfinyl-(Co-26)-alkylgruppen und subsliluierlen oder unsubsiiluierien Acylresien bestehl, wobei jeder Alkylrest, 
jeder Alkoxyresi und jeder AcyLresl verzweigi oder unverzweigi und jeder A Iky 1 rest, jeder Alkoxyresi und jede Cyclo- 

35 alkylgruppe gesailigl oder mil ein oder mehreren Doppel- oder Dreifachbindungen ungesattigt sein kann und ein oder 
zwei Kohlensioftaiome der Cycloalkylgruppen durch SlicksiofT-, Sauersioff- oder Schwefelalome erseizt sein konnen 
und 

R,3 und R, 4 wie R, bis R 8 definiert sind oder gemeinsam eine Oxogruppe bilden, 
wobei X fiir die phosphororganische Gruppe 
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siehu wobei R9 und R 10 gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahli sind, die aus Wassersioff, subslilu- 
ierlen und unsubsiiluierien (d-26>-Alkylgruppen, subsliluierlen und unsubstiluierten Hydroxy- (Ci -26)- alky Igruppen, 
subsliluierlen und unsubstimierlen CycloalkyI-(<^ 2 6>-alkylgruppen, subslituienem und unsubstiiuiertem Acyl, Halo- 
gen, OX9 oder OX 10 bestehl, wobei jeder Alkylrest, jeder Alkoxyresi und jeder Acylresi verzweigi oder unverzweigi und 

50 jeder Alkylrest, jeder Alkoxyresi und jede Cycioalkylgruppe gesatiigt oder mil ein oder mehreren Doppel- oder Drei- 
fachbindungen ungesaliigl sein kann und ein oder zwei Kohlensioffatome der Cycloalkylgruppen durch Stickstoff-, Sau- 
erslorT- oder Schwefelalome erselzl sein konnen, wobei X 9 oder X l0 gleich oder verschieden sein konnen und aus der 
Gruppe ausgewahli sind, die aus Wassersioff, subsliluierlen und unsubslituierten (Ci-26)-Alkylgruppen, substituierten 
und unsubsiiluierien Hydroxy-(Ci_ 2 6)-alkylgruppen, subsliluierlen und unsubstiluierten Cycloalkyl-(Co-26)-alkylgrup- 

55 pen, substituiertem und unsubstituiertem Acyl einem Silyl, einem Kation einer organischen und anorganischen Base, ins- 
besondere einem Metall der ersten, zweiien oder dritten Haupigruppe des Periodensystems, Ammonium, subslituienem 
Ammonium und Ammoniumverbindungen, die sich von Eihylendiamin oder Aminosauren ableiten, bestehl, wobei jeder 
Alkylrest, jeder Alkoxyresi und jeder Acylrest verzweigi oder unverzweigi und jeder Alkylrest, jeder Alkoxyrest und 
jede Cycioalkylgruppe gesatiigt oder mil ein oder mehreren Doppel- oder Dreifachbindungen ungesattigt sein kann und 

60 ein oder zwei Kohlensioffatome der Cycloalkylgruppen durch Stickstoff-, Sauerstoff- oder Schwefelalome ersetzi sein 
konnen, 

oder wobei X fiir die Aminogruppe 
65 R12 

stent, wobei R n und R i2 gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahlt sind, die aus Wassersioff, substi- 
tuierten und unsubslituierten Alkylgruppen, substituierten und unsubslituierten Cycloalkyl-(Co 2 6>-alkylgruppen, substi- 
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tuierten und unsubsiiiuiencn Cycloalkoxy-(C« 26 )-alkylgruppen, substituierten und unsubstituiencn Alkoxy-((.\> 2<-,)-al- 
kylgruppen und subsiiiuiencn oder unsubsiiiuiencn Acylrcsien besiehl, wobei jeder Alkylrcst, jeder Alkoxyrest und je- 
der Acylrcsi verzwcigi odcr un verzwcigi und jeder Alkylrcst, jeder Alkoxyrest und jedc Cycloalky I gruppe gcsaitigi odcr 
mil ein oder nichrcren Doppel- oder Dreifachbindungcn ungesaiiigi scin kann und ein oder zwei Kohlcnsiofluiomc der 
Oycloalkylgmppcn durch Slicksioff-, SauersiotT- oder Schwefclaiome ersetzi sein konnen, s 
wobei B aus der Gruppe ausgewahli isi, die aus subsiiiuiencn und unsubsiiiuiencn Ci_2*-Alkenylengruppen besiehl, wo- 
bei ein C-Alom durch ein Sauerstoffatom und ein C-Atoni durch ein Schwefelaiom erselzi sein konnen oder zwei C- 
Alome durch einen S-Hetrocyclus ersetzi scin konnen und wobei jeder Alkenylcnresi verzweigl oder un verzwcigi und 
gesaiiigi odcr mi! ein oder mehreren Doppel- oder Dreifachbindungcn ungesaltigi sein kann und mil ein odcr nichrcren 
Hydroxygruppen, Halogcnguppen oder Oxogruppen subsiiiuien sein kann. 10 

Bevorzugl bilden R l3 und K iA gemeinsam eine Oxogruppe in a- Position zuni Slicksioffalom. 

Bevorzugi stent Y fur eine Mclhylcngruppe, die besondcrs bevorzugl mil zwei Methylgruppen subsiiiuien isi. 

Vorieilhafl sind femer Verbindungen, in denen B fur die Rlhergruppe (TT) 

-A r O-A 2 - (D) 15 

stent, wobei Aj wegfalll oder ein (C|_9)-Alky!cnrcsi isi, und A 2 wegfalll oder aus der Gruppe ausgewahli isu die aus 
(C|_9)-Alkylenresien, einem Schwefelaiom und cineni (CVtO-Heierocyclus besiehu der mindesiens ein Schwefelaiom 
aufweist, besiehl. Besondcrs bevorzugl slchcn A| und A 2 jeweils fur eine Methylengruppe. 

Vorieilhafl sind ebenfalls Verbindungen, in denen B far die Kelogruppe (ITT) 20 

O 
II 

- A 3 - C - A 4 - (III) 

sleht, wobei A 3 und A 4 , von denen eines oder auch beide weg fallen konnen, gleich oder verschieden sind. aus der Gruppe 25 
ausgewahli sind, die aus (C|_9)-Alkylenreslen besiehl. wobei sanilliche (Q_9)-AIkylenresle verzweigl oder unverzwcigi 
scin konnen, cine odcr mchrcrc Doppclbindungcn aufweisen konnen odcr mil cincr Hydro xylgruppc oder eincr Halogcn- 
gruppe subsiiiuien sein konnen. Besondcrs bevorzugl fall I A 3 weg und A4 siehl fur eine Melhylen- oder cine Hthylcn- 
gruppe. 

Bevorzugl isi B femer eine 2- Hydroxy propylcngruppc. 30 

R9 und Rio stehen bevorzugl fur OX9 und OX 10. wobei X9 und X10 gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe 
ausgewahli sind, die aus einem Meiall der ersten, zweiien oder drillen Haupigruppe des Periodensysiems, insbesondere 
Nairiuni und Kalium, und Meihyl. Eihyl besiehl. 

Besonderheiien der obigen Definitionen und geeignete Beispiele dafur werden nachfolgend angegeben: 
"Acyl" isi ein Subsiituenl, der von einer Saure stantml, wie von einer organischen Carbonsaure, Kohlensaure, Carbamin- 35 
saure oder der den einzelneri vorslehenden Saure n entsprechenden Thiosaure oder Imidsaure, oder von einer organischen 
Sulfonsaure, wobei diese Sauren jeweils aliphaLische. aromatische und/oder helerocyclische Gruppen im Molekul um- 
fassen sowie Carbamoyl oder Carbamimidoyi. 

Geeignete Beispiele fiir diese Acylgruppen werden nachfolgend angegeben. 

Als aliphatische Acylgruppen werden von einer aliphatischen Saure stammende Acylresle bezeichnet, zu denen die 40 
folgenden gehoren: 

Alkanoyl (z. B. Formyl, Acetyl, Propionyl, Buiyryl, Isobutyryl, Valeryl, Isovaleryl, Pivaloyl etc.); 
Alkenoyl (z. B. Acryloyl, Meihacryioyl, Croionoyl eLc); 
: AlkyllhioalkanoyI (z. B. Methylthioaceiyl, Eihyllhioacetyl etc.) 

Alkansulfonyl (z. B. Mesyi, Elhansulfonyl, Propansulfony) etc.); 45 
Alkoxycarbonyl (z. B. Melhoxycarbonyl. Ethoxycarbonyl, Propoxycarbonyl, Isopropoxycarbonyl, Butoxycarbonyl, Iso- 
butoxycarbonyl eLc>; 

Alkylcarbamoyl (z. B. Methylcarbamoyl etc.); 
(N-Alkyl)-thiocarbamoyl (z. B. (N-Methyl)-thiocarbamoyl etc.); 

Alkylcarbamimidoyl (z, B. Melhylcarbamimidoyl etc.); 50 
Oxalo; 

Alkoxalyl (z. B. Methoxalyl, Eihoxalyl. Propoxalyl etc.). 

Bei den obigen Beispielen fur aliphatische Acylgruppen kann der aliphatische Kohlenwasserstoflteil, insbesondere die 
Alkylgruppe bzw. der Alkanrest, ggf. einen oder mehrere geeignete Substituenten aufweisen, wie Amino, Halogen (z. B. 
. Fluor, Chlor, Brom etc.), Hydroxy, Hydroxyimino, Carboxy. Alkoxy (z. B. Methoxy, Ethoxy, Propoxy etc.), Alkoxycar- 55 
bonyl, Acylamino (z. B. Benzyloxycarbonylamino etc.), Acyloxy (z. B. Aceloxy, Benzoyloxy etc.) und dergleichen; als 
bevorzugte aliphatische Acylreste mil solchen Substituenten sind z. B. mit Amino, Carboxy, Amino und Carboxy, Halo- 
gen, Acylamino oder dergleichen substituierte Alkanoyle zu nennen. 

Als aromatische Acylreste werden solche Acylresle bezeichnet, die von einer Saure mit substiluierter oder nichl sub- 
stiiuierter Arylgruppe stammen, wobei die Arylgruppe Phenyl, Toluoyl, Xylyl, Naphthyl und dergleichen umfassen 60 
kann; geeignete Beispiele werden nachfolgend angegeben: 
Aroyl (z. B. Benzoyl, Toluoyl, Xyloyl, Naphlhoyl, Phlhaloyl etc.); 
Aralkanoyl (z. B. Phenylacetyl etc.); 
Aralkenoyl (z. B. Cinnamoyl etc.); 

Aryloxy alkanoyl (z. B. Phenoxy acetyl etc.); 65 
Arylthioalkanoyl (z. B. Phenylthioacetyl etc.); 
Arylaminoalkanoyl (z. B. N-Phenylglycyl, etc:); 

Arensulfonyl (z. B. Benzolsulfonyl, Tosyl bzw. Toluolsulfonyl, Naphlhalinsulfonyl etc.); 
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Aryloxycarhonyl (z. B. Phenoxycarbonyl, Naphlhyl-oxycarbonyl clc); 
Aralkoxycarbonyl (z. B. Benzyloxycarbonyj etc.); 
AryJcarbamoyi (z. B. Phenyl carbamoyl. Naphthylcarbamoyl clc); 
Arylglyoxyloyl (z. B. Phenylglyoxyloyl etc). 
5 Bci den vorslehcnden Beispiclen fur aroniaiischc Acylreslc kann der aromatische KohlenwassersicifFieil (insbesondcrc 
der Arylrcsi.) und/oder der aliphaiischc KohlcnwassersiolTteil (insbesondere der Alkanresl) ggf. cin oder mchrere geeig- 
neie Subsiiiucnlen aufweisen, wie solche, die als gecignelc Suhstiiuenlen fur die Alkylgruppc b/.w. den Alkanrcst bereius 
angegeben wurden. Insbesondere und als Beispiel fur bcvorzugle aromaiische Acylreste mil besonderen Subsiituenien 
werden mil Halogen und Hydroxy oder mil Halogen und Acyloxy substituieries Aroyl und mil Hydroxy, J lydroxyimino, 
10 Dihalogcnalkanoyloxyimino subsiiluieries Aralkanoyl angegeben sowie 
Arylihiocarbamoyl (z. B. Phcnyllhiocarbamoyl elc); 
Arylcarbaniimidoyl (z. B. Phenylcarbamimidoyl etc.). 

Als net croc yclischer Acylresi wird ein Acylresi verstanden, der von einer Saure mil heterocyclischcr Gruppe slam ml ; 
dazu gehoren: 

15 Hctcrocyclisches Carbonyl, bei dem der hcicrocyclische Resi ein aromatischer oder aliphatischer 5-bis 6-gliedriger He- 
ierocycius mil zumindesi einein Heieroaioni aus der Gruppe Siickstoff, Sauersioff und Schwcfe] isi (z. B. Thiophenyl, 
Furoyl, Pyrrolcarbonyl, Nicoiinoyl etc.); 

Heierocyclus-Alkanoyl, bci dem der heterocyclische Rest 5- bis 6-gliedrig isi und zumindesi cin Heieroaioni aus der » 
Gruppe Siicksioff, Sauersioff und Schwcfel aufweisi (z. B. Thiophenyl-acetyl, Furylacetyl, Imidazolylpropionyl, Tetra- 

2» . zolylaceiyl. 2-(2-Ajnino-4-thiazoJyI)-2-nieiJioxyiniinoaceiyI cic) und dergleichen. 

Bei den obigen Beispiclen fur hcicrocyclische Acylreslc kann der Helerocyclus und/oder der aliphaiischc Kohlenwas- 
scrsioffieil ggf. einen oder mchrere gecignelc Subsiiiucnlen aufweisen, wie die gleichen, die als gecignei fur Alkyl- und 
Alkangruppcn angegeben wurden. 

"Alky!" isi, soweil nichl anders dchniert, cin gerad- oder verzweigl kettiger Alkylresi mil bis zu 26 Kohlenstoffaiomen, 

25 wic Methyl. Ethyl, Propyl, Isopropyl. Buiyl. Isobuiyl. Iert.-Butyl, Pentyl, Hexyl und dergleichen. Er kann z. B. mil Hy- 
droxy-, Amino-, Halogen- (/.. B. Fluor, Brom, Chior), Oxoresien und Alkoxyresien, wie Melhoxy-, Elhoxyresien, substi- 
luicn sein. 

"Alkoxyresi" isi, sowcil nichl andors definicri, cin gerad- oder verzweiglkettiger Alkoxyresi mil bis zu 26 Kohlenstoff- 
aiomen, wie cin Melhoxy. liihoxyresie. elc. Er kann z. B. mil Hydroxy-. Amino-. HaJogen-. Oxogruppen und Alkoxyre- 
M) stcn; wic Mclhoxy-, Hlhoxyrcsien. subsliiuicn sein. 

"Alkoxy-iCo^eValkylgruppcn" sind Alkoxyresie, die auch iibcr einen Alkylresi an das Grundgerusi gebunden sein 
konncn. Die Alkyl- und Alkoxygruppcn sind wie oben definien. 

"Cycloalkyl-(Co-26)- a lkylresic" sind cyclische Verbindungen mil 3 bis 8 KohlenstofTaiome, soweil sie nichl anders de- 
finien sind, die direki oder iibcr einen Alkylenresl an das Grundgerusi gebunden sind. Der Alkylenrest kann verzweigl, 
.»5 un verzweigl und gesaitigl oder mil Doppelbindungen ungesaiiigi sein. Mogliche Subsiituenien des Cycloalkylrestes sind 
u. a. Alkoxyresie, Alkylresie. Hydroxyresle, Halogenresle. Aminoreste, Oxoreste. Die Cycloalkylgruppen konnen mil 
der enisprechenden Anzahl an Doppelbindungen auch aromaiisch sein, d. h. Aryl-(Co-26)-alkylreste (z. B. Phenyl-, Pyri- 
dyl-, Naphlhyl- etc.) sein. Insbesondcrc die aromaiischen cyclischen Verbindungen konnen femer Subsiituenien, wie Ni- 
irogruppen und CF 3 und Phenylresic, enthalten. 
40 X'ycloalkoxy-CCo^-alkylgruppen" sind cyclische Verbindungen mil 3 bis 8 Kohlenstoffaiome, die uber ein Sauer- 
sioff direki oder uber einen Alkylenresl gebunden an das Grundgerusi sind. Der Alkylenresl kann verzweigt, unver- 
zweigt und gesaitigl oder mil Doppelbindungen ungesaiiigi sein. Mogliche Subsiituenien des Cycloalkylrestes sind u. a. 
Alkoxyresie (auch Alkylendioxyresic wie Methylendioxy-), Alkylresie, Hydroxyreste, Halogenresle, Aminoreste, Oxo- 
resie. Die Cycloalkylgruppen konncn mil der enisprechenden Anzahl an Doppelbindungen auch Mehrfachcyclen und 
45 aromatisch sein (z. B. Phenoxy-, Pyridoxy-, Naphlhoxy- etc.). Insbesondere die aromaiischen cyclischen Verbindungen 
konnen femer Substituenten, wie Nilrogruppen, CF 3 -Gruppen und Phenylreste, enthalten. 

"Aminoreste'' konnen zum Beispiel mil den wie oben definierten Alkylresten oder CycloalkyI-(Co-26)-alkylresten sub- 
siiiuiert sein. 

,, Amino-(Co-26>alkylg^uppen ,, sind Aminoreste, die auch uber einen Alkylresi an das Grundgerusi gebunden sein 
50 konnen. Die Alkyl- und Aminogruppcn sind wie oben definien. 

"Silylreste" konnen zum Beispiel mil den wie oben definierten Alkylresten oderCycloalkyl-(Co_?6)-alkylresten substi- 
luiert sein. 

"Thio- (CV?6)-alkylgruppcn\ "SulfonyKCo-26>alkyIgruppen" und "SulfinyMG)-26)-alkylgruppen" konnen zum Bei- 
spiel mil den wie oben definierten Alkylresten oder Cycloalkyl-(Co-26> alkylresten substituiert sein. Die (Co_26>AlkyI- 
55 gruppen sind gerad- oder verzweigtketlige Alkylenreste wie Melhylen, Ethylen, Propylen, Isopropylen, Butylen, Isobu- 
lylen, tert -Butylen, Pentylen, Hexylen und dergleichen. Sie konnen Doppel- oder Dreifachbindungen enthalten und z. B. 
mil Hydroxy-, Amino-, Halogen- (z. B. Fluor, Brom, Chlor), Oxoresien und Alkoxyresien, wie Methoxy-, Ethoxyrestcn, 
substituted sein. 

Vorzugsweise konnen die Reste X9 und so gewahlt werden, daB Ester an der Phosphonogruppe bzw. Phosphino- 
60 gruppe gehildei werden. Zu geeigneten Bei spiel en fur solche Ester gemaB der Formel (T) zahlen geeignete Mono- und 
Di ester, und zu bevorzugten Beispielen fur solche Ester gehoren Alkylester (z. B. Melhylester, Elhylester, Propy Jester, 
Isopropylesler. Butylesler, Isobutylester, Hexylester etc.); 

Aralkylestcr (Benzylesier, Phenethylester, Benzhydrylester, Tritylester etc); 

Arylesler (z. B. Phenylesier, Tolylester, Naphthyiester etc.); Aroylalkylester (z. B. Phenacylesler etc.); und Silylester 
65 (z. B. von Trial kylhalogensilyl, Dialkyldihalogensilyl, Alkyltrihalogensilyl, Dialkylarylhalogensilyl, Trialkoxyhalogen- 
silyl, Dialkylaralkylhalogensilyl, Dialkoxydihalogensilyl, Trialkoxyhalogensilyl elc) und dergleichen. 

Beim obigen Esier kann der Alkan- und/oder Arenteil wahlweise zumindest einen geeigneien Substituenten aufweisen 
. wie Halogen, Alkoxy, Hydroxy, Niiro oder dergleichen. 
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subsu.uier.em Ammonium, oder AnH-'on^inve^ndungen d.e «^ von ^ V ischcn oder anorganischen Ba- 

D. h. es werdcn die Salzverbindunger, der phosphoro 1^ Amwoniumsalz. Magncsiumsalz. Trie.hylaminsalz. 
sen (z. B. Natriumsalz. Ka.iumsalz. <^«^^7^^^SS«hylen«B«.taMlz etc.) sowie Salzc n.i. 5 
Kihanolaminsalz. Dicyclohexylannnsalz. ! a M«^«»""«: SureSlzelc ) und deigleichen gebildeL 
A.ninosaurcn (z. B. Argininsalz. Asparag.nsauresa lz C fUr ^ppelbindungen en.hal.ende odcr 

Die ernndungsgemaBen Verbmdungen de r Fennel zu. Die crfmdungsgemaBe Verwcndung der 
chirale Gruppen R, bis Rm und A , b,s A. das A ~'~S ^h in Hon,, ihrcr Mischungen. 
Verbindungen umlaB. alle * u J« hcne ;^^ Behandlung von Infektionen be, .0 

Die Verbindungen sind insbesondere '^^^.JJ^hnfiw undPilze hervorgerulen werden 
Mensch und Tier geeignet, d,e durch ^^^^^^S^uinsbeso^ gegen Erreger der Malaria und 

Die Verbindungen sind gegen emzelhge Paras le ^JJ^ Amobenruhr. dtr I «ishmaniosen, der Tncho- 

SSfiSSSSli. Mycobaeteriaeeae. der Gat.ung MycobaCerium, insbesondere die Ar.cn Mycobac.enum leprae. 
i^SZSnu .ubcrcuJais. Mycobacterium Mboj* und ggJgE^E*--. und Chlamydia psiuaci, Bakte- 
Bak.ericn der Fainilie Chlamyd.aceae, .nsbesondere d.e Spezies cmamya 

Sen der Oauung Listeria, insbesondere die Ar. Listen, monocytogenes, . 30 

Bakterien der Art Erysipcllhrix rhusiopalhiae, 

*£eTnd^ 

. Familie Mycoplasmal der Gauungen MycopUsma und Ureap.as.na. insbesondere die Ar. Myco- ^ 

plasma pneumoniae, 
Bakterien der Gauung Brucella, 



20 
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MaKienen uv-i vJ ai,u,, 6 *~" - • 

£E£ £ S SSSSU insbesondere der Gauungen Neisseria und Moraxel.a. insbesondere die Arten Nei- 
sseria meningitides. Neisseria gonorrhoeae und I Momella ^ bov.s, Aeromonas . pteiomonas und Photobacterium, 



40 



Gauung Helicobacter, insbesondere^^ ^ponema, Borrelia und 

Bakterien der Familien Spirochaetaceae und der Leptospiraceae, insoesona 
Leptospira, insbesondere Borrelia burgdorferi, 

S££ der »lSS2£ - Gauung Legionella, Bafcerien der Familie Rickettsiae und Fa m ilie Barto- 
Bakterien der Gauungen Nocardia und Rhodococcus, 

Bakterien der Gattung Derrnatophilus, _ Gattungen Pseudomonas und Xanihomonas, 

523= r^ , ^nS^^^^ ^ HscM^ Klebs.ua. Proteus. Prov.denca. 

Bakterien der Familie M.crococcaceae, '"^^^^^^cus und Enterococcus und 
Bakterien der Familie Sueptococcaceae, 'nsbesondere _der ^ a " u ^" u ^ d e , osl ridium. 

Bakterien der Familie Baeillaceae. >nsb'sondere der < ^S^S^r Kpta*., <te Acne vulgaris, der Listerioses 
Dan.il eignen sieh Verbindungen und .hreDenvate zur £ hbrand hei Mensch und T.er. Tuberkulose 
des Rotlaufs bei T.eren, der Gasbrand hern, Mensch »«• der Paratub erkulose der T.ere. Pest, me- 

bei Mensch und Tier, Lepra, und we.tere Mykobacienoseo bei M ensch una ^ Q Ugionarskrankheit, Borreliose be. 
senterialen Lymphadenitis und P^^J^^^ ' SSmSbSS^ bei Mensch und T.er, Mora- 

Mensch und T.er. Leptos P1 rosen be. Mensch "JJg^W™* der T^ere und des Menschen, Milzbrand bei Mensch und 
xella-Keratokonjung-tivids und Serosms der T.ere. g«Jf~S2oriU«e bei T,eren, Q-Reber, Ehrlichiose. 
Tier, Aktinomykose bei Mensch und Tier Streptomcho^n, P «™"**"^ Ulcera des Magendarmtraktes. 

Weiter ist der Einsatz nutzlich bei der ^^^^^SSSSm der obengenannten Ericrankungen 
Es konnen auch Kombinalionen nat e.nem ^^^^^SL sic h insbeso^ere Isoniazid, Rifampi- 
eingesetzt werden. Fur Kombinauonspraparate nut anderen AnmnfekUva eignen 
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cin, Ethambutol, Pyrazinamid, Streptomycin, Protionamid und Dapson zur Behandlung dcr Tuberkulose. 

Die erfindungsgemaBen Wirkstoffc sind ferner insbesondere bei Inrekiionen mil folgenden Viren einsetzbar: 
Parvoviridac: Parvovircn, Dependovircn. Densoviren, 
Adenoviridae: Adenoviren, Mastadenoviren, Aviadcnoviren, 
5 Papovaviridae: Papova viren. insbesondere Papilloma viren (sogenannte Warzcnvircn), Polyoma viren, insbesondere J(V 
Virus, BK- Virus, und Miopapovaviren, 

Herpes viridae: Alle Herpesviren, insbesondere Herpes-Simplex- Viren, der VarizeUen/Zostcr- Viren, nicnschlichcr Zyto- 
megalievirus, Eps Lei n-Barr- Viren, alJc humanen Herpesviren, humanes Herpesvirus 6, Humanes Herpesvirus 7, humanes 
Herpesvirus 8, Poxviridae: Pockenvircn, Orthopox-, Parapox-, Molluscum-Conlagiosum- Virus, Aviviren, Capriviren, 
to Leporipox viren, alle priniar hepaiotropen Viren, Hepaiiiisviren: Hepatitis- A- Viren, Hepatiiis-B-Vircn, Hepalitis-C- Vi- 
ren, Tlepatius-D- Viren, Hepalilis-U- Viren, Ilcpau lis-F- Viren, I lepatits-G- Viren, Hepadnaviren: samtliche Hepaiiiisvi- 
ren, Hepaiiiis-B- Virus, Hepatitis-D- Viren, 

Picoma viridae: Picornaviren, alle Knterovircn, alle Polioviren, alle Coxsackieviren, alle Kchoviren, alle Rhinoviren, He- 
patitis- A- Virus, Aphthoviren, 
15 Calci viridae: Hepatitis-E- Viren, 

Reoviridae: Reoviren, Orbi viren. Rot a viren, • 

Togaviridae: Togaviren, Alphaviren, Rubiviren, Pesiiviren, Rubellavirus, 

Flavi viridae: Flavi viren, FSME- Virus, Hepal it is-O Virus, 

Orihoniyxoviridae: AHe Influenzaviren, 
20 Paramyxoviridae: Paramyxoviren, Morbilli virus, Pneuntovirus, Masern virus, Mumpsvirus, 

Rhabdoviridae: Rhabdoviren, Rabiesvirus. Lyssavirus, viskulares Stomaiilisvirus. 

Corona viridae: Corona viren, 

Bunyaviridae: Bunyaviren, Nairovirus, Phlebovirus, Uukuvirus, 
Hantavirus, Hantaan virus, 
25 Arenaviridae: Arenaviren, lymphozytarcs Choriomeningitis- Virus, 

- Retroviridae: Relroviren, alle HTL- Viren, humanes T-cell Leukamie virus, Oncorna viren, Spuma viren, Lenti viren, alle 
Hl-Vircn, 

Filoviridae: Marburg- und Ebolavirus, 
Slow-virus- In fektionen, Prionen, 

30 Onkoviren und Leukamie viren. 

Die erfindungsgemaBen WirkstotTe sind somit zur Bekampfung folgender viraler Infckte gecignet; 
Eradikation von Papilloma viren zur Vorbeugung von Tumoren, insbesondere von Tumoren der Geschlechtsorgane 
verursacht durch Papillomaviren beim Menschen, Eradikation von JC- Viren und BK- Viren, Eradikation von Herpesvi- 
ren, Eradikation humaner Herpesviren 8 zur Behandlung der Kaposi-Sarkonia, Eradikation von Zytomegalie- Viren vor 

35 Transplantaiionen, Eradikation von Eppstein-B^rr- Viren vor Transplantation und zur Vorbeugung von Eppstein-Barr-Vi- 
ren-assozierten Tumoren, Eradikation von Hepatitis viren zur Behandlung von chronischen Leber- Erkrankungen und zur 
Vorbeugung von Lebertunioren und Leberzirrhosen. Eradikation von Coxsackieviren bei Kardiomyopathien, Eradika- 
tion von Coxsackieviren bei Diabeles-mellilus-Patienten, Eradikation von Irnmunschwache- Viren in Mensch und Tier, 
Behandlung von Begleitinfektionen in AIDS -Pa lien ten, Behandlung von Enlzundungen viraler Genese des Respirations- 

40 traktes (Larynxpapillome, Hyperplasien, Rhinitis, Pharyngitis, Bronchitis, Pneumonien), der Sinnesorgane (Keratokon- 
junktivitis), des Nervensystems (Poliomyelitis, MeningoenzephaliLis, Enzephalitis, subakute sklerosierende Panenze- 
phalitis, SSPE, progressive multifokale Leukoenzephalopathie, Lymphozyiare Choriomeningitis), des Magen-Darm- 
Trakles (Stomatitis, Gingivostomatitis, Osophagitis, Gastritis, Gastroenteritis, Durchfallerkrankungen), der Leber und 
des Gallensystems (Hepatitis, Cholangitis, hepatozellu lares Karzinom), des lymphatischen Gewebes (Mononukleose, 

45 Lymphadenitis), des hamatopoetischen Systems, der Geschlechtsorgane (Mumpsorchitis), der Haul (Warzen, Dermatitis, 
Herpes labialis, Fieberblaschen, Herpes Zoster, Gurtelrose), der Schleimhaute (Papillome, Konjunktivapapillome, Hy- 
\ perplasien, Dysplasien), des Herz-BlulgefaB-Systems (Aneriitis, Myokardilis, Endokarditis, Perikarditis), des Nieren- 
Harnweg-Systems, der Geschlechtsorgane (Anogenitale Lasionen, Warzen, Genital warzen, spitzen Kondylome, Dyspla- 
sien, Papillome, Zervixdysplasien, Condylomata acuminata, Epidermodysplasia verruciforniis), der Bewegungsorgane 

50 (Myositis, Myalgien), Behandlung der Maul- und Klauenseuche der Paarhufer, des Colorado-Zeckenfiebers, des Den- 
gue- Syndroms, des hamorrhagisches Fiebers, der FriJhsommermeningoenzephalitis (FSME) und des Gelbfiebers. 

Die erfindungsgemaBen Verbindungen, hierzu gehoren im allgemeinen pharmazeutisch vertragliche Salze, Ester und 
ein Salz eines solchen Esters, oder aber Verbindungen, die bei Applikation die erfindungsgemaBen Verbindungen als 
Stoffwechselprodukie oder Abbauprodukte bereitstellen, auch "Prodrugs" genannl, konnen fur die Vferabreichung in ir- 

55 gendeiner geeigneten Weise analog zu bekannten antiinfekuos wirkenden Mitteln (gemischt mil einem nicht toxischen 
pharmazeutisch akzeptablen Trager) zubereiiel werden. 

Zu pharmazeutisch akzeptablen Salzen der Verbindungen gehOren Salze, die die erfindungsgemaBen Verbindungen 
der Forrnel (I) in ihrer protonierlen Form als Ammoniumsalz anorganischer oder organischer Sauren, wie Salzsaure, 
Schwefelsaure, Zilronensaure, Maleinsaure, Fumarsaure, Weinsaure, p-Toluolsulfonsaure, bilden. 

60 Pharmazeutisch besonders geeignet sind auch die Salze, wie Natriumsalz, Kaliumsalz, Calciumsalz, Ammoniumsalz, 
Ethanoiaminsalz, Triethylaminsalz, Dicyclohexylaminsalz und Salze einer Aminosaure wie Argininsalz, Asparaginsau- 
resalz, Glulaminsauresalz. 

Die Aktivitai der Substanzen wird in einem Versuchssystem bestimml. Dieses System beruht auf die Messung der In- 
hibition des Wachstums von Bakterien, Parasiten, Viren, Pilze oder Pflanzen in vitro, Hierzu werden zum Teil Versuchs- 
65 verfahren verwendet, die dem Fachmann bekannt sind. 

Zum Beispiel wird zur Bestimmung dcr Anumalaria Aktivitai die Inhibit u>n des Wachsiums von Malaria Parasiten in 
Blutkulmren bestimmu 

Die Bestimmung der anubakteriellen Akuvitat beruht auf Messung der Hemmung von Bakterienwachslum auf Nahr- 
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boden und in Flussigkulturen. 

Die Besiimniung der antiviralen Akiiviiai bcruhl auf Inhibiiion der Bildung von viralcn Elcmcnicn in Zellkulturen. 

Die Besiimniung der fungi/.iden Akiiviiai beruhl auf Inhibiiion des Wachstums von Pilzen auf Nahrboden und in Flus- 
sigkulturen. 

Einige der Mikroorganisnien. die uniersucht werden sollcn. konnen nur in Ticrmodcllen unicrsucht werden. Hier wcr- s 
den die enlsprechenden Modclle angewcndei. 

Subslanzcn, die cine Wirksamken in den in vit ro MeBsysiemen zcigen. werden in in vivo Modellen weiier unlersuchl. 
Die antiparasitic anlivirale, fungi zide oder anlibakterielle Akli vital wird in den enlsprechenden Tiermodelie weiier 
cvaluiert. 

Die phannazeuiisch wirksanien Miuel konnen in Fomi von pharmazeuiischen Zubereitungen in Dosierungscinheiicn id 
zubereiiei werden. Dies bcdeulci, daB die Zubcreiiung in Form cinzelner Teile, z. B. Tableiien, Dragees, Kapseln, Pi Hen, 
Suppositoricn und Ampullen vorliegen, deren WirkslorTgehaJl einem Bruchieil odereinem Viclfachen einer Einzeldosis 
enLsprechen. Die Dosierungseinhciten konnen z. B. 1, 2, 3 oder 4 Einzeldosen oder 1/2, 1/3 oder 1/4 einer Einzeldosis 
enthalien. Eine Einzeldosis cnihali vorzugsweise die Mengc Wirksioff, die bei einer Applikation verabreichi wird und 
die gewohnlich einer ganzen, einer halben oder einem Drille! oder einem Viertel einer Tagesdosis enLsprichl. 15 

Unier nicht loxischen, inenen phannazeuiisch geeigneien Tragersioffen sind fcsie, haibfesle oder flussige Verdiin- 
nungsmittel, FullslofYe und Fonnulierungshilfsmitiel jeder An zu verstehen. 

Als bevorzugie pharmazcutischc Zubereitungen seien Tableiien, Dragees, Kapseln, Pilicn, Granulate, Supposiiorien, 
Losungen, Suspensionen und Emulsionen, Pasien, Salben, Gele, Orcmes. Loiions, Pudcr und Sprays genannu Tabletien, 
Dragees, Kapseln, Pilicn und Granulaie konnen den oder die Wirksioffe neben den ublichen Tragersioffen enthalien, wie 20 
(a) Full- und Streckmitlcl, z. I). Slarken, Milchzucker. Rohrzucker. Glukose. Mannil und Kieselsaure, (b) Bindemiiicl, 
z. B. Carboxymelhylcellulose, Alginate, Gelatine, Polyvinylpyrrolidone (c) Feuchthaliemiitel, z. B. Glycerin, (d) 
Sprengnutiel, z. B. Agar-Agar, Calciumcarbonat und Natriumcarbonal, (e) Losungsverzogerer, z. B. Paraffin und (0 Rc- 
sorptionsbeschleuniger, z. B. quarternare Ammonium verbindungen, (g) Neizmittel, z. B. Ceiylalkohol, Glycerinmono- 
siearaU (h) Adsorptionsmitlel, z. B. Kaolin und Benlonil und (i) Gleitmitiel, z. B. Talkum, Calcium- und Magnesiumslea- 25 
ral und fesle Polyelhylenglykole oder Gemische der unier (a) bis (i) aufgefiihrlen Sloflc. 

Die Tableiien, Dragees, Kapseln, Pilicn und Granulaie konnen mil den iiblichcn, gcgcbcncn falls Opakisicrungsmittcl 
enthaltenden Uberzugen und Hiillen versehen sein und auch so zusammengeseizt scin, daB sie den oder die Wirksioffe 
nur oder bevorzugt in einem bcsuiimiien Teil des Intcslinaltraktes gegebencnfalls verzogcrt abgeben, wobei als Einbel- 
lungsmassen z. B: Poly mersubsianzen und Wachse verwendci werden konnen. 30 

Der oder die Wirksioffe konnen gegebenenfalls mil einem oder mehreren der oben angegebenen Tragersioffe auch in 
mikroverkapselier Form vorliegen. 

Supposiiorien konnen neben dem oder den Wirksioffen die ublichen wasserloslichen oder wasserunloslichen Trager- 
sioffe enthalien, z. B. Polyelhylenglykole, Fetie, z. B. Kakaofeii und hohere Ester (z. B. C| 4 -Alkohol mil C l6 -Fettsaure) 
oder Gemische dieser Sioffe. 35 

Salben, Pasten, Cremes und Gele konnen neben dem oder den Wirksioffen die ublichen Tragersioffe enthalien, z. B. 
lierische und pflanzliche Fetie, Wachse, Paraffine, Starke. TraganL Cellulosederivale. Polyelhylenglykole. Silikone. Ben- 
loniie, Kieselsaure, Talkum und Zinkoxid oder Gemische dieser Sioffe. 

Puder und Sprays konnen neben dem oder den Wirksioffen die ublichen Tragersioffe enlhalten, z. B. Milchzucker, TaU 
kum, Kieselsaure, Aluminiumhydroxid, Calciumsilikal und Polyainidpulver oder Gemische dieser Sioffe. Sprays konnen 40 
zusatzlich die ublichen Treibmitiel, z. B. ChlorfluorkohlenwassersiofTe, enthalien. 

Losungen und Emulsionen konnen neben dem oder den Wirksioffen die ublichen Tragersioffe wie Losungsmiitel, Lo- 
sungsvemiitller und Emulgatoren, z. B. Wasser, Ethyl alkohol, Isopropylalkohol, EthylcarbonaU Ethylacetat, Benzyl al- 
kohol, BenzylbenzoaU Propylenglykol, 1 ,3-Butylenglykol, Dimethylformamid, Ole, insbesondere Baumwollsaaiol, Erd- 
nuBol! Maiskeimol, Oliven6l, Ricinusol und Sesamol, Glycerin, Glycerinformai, Tetrahydrofurfurylaikohol, Polyethy- 45 
lenglykole und Fettsaureesier des Sorbitans oder Gemische dieser Sioffe enlhalten. 

Zur parenleralen Appbkation konnen die Losungen und Emulsionen auch in sieriler und blutisotonischer Form vorlie- 
gen. 

Suspensionen konnen neben dem oder den Wlrkstoffen die ublichen Tragersioffe wie flussige Verdunnungsmiuel, 
z. B. Wasser, Ethylalkohol, Propylenglykol, Suspendiermittel, z, B. ethoxylierte Isostearylalkoholc, Polyoxyethylensor- 50 
bit- und Sorbi tan-Ester, mikrokristalline Cellulose, Aluminiummelahydroxid, BentoniU Agar-Agar und Tragant oder Ge- . 
mische dieser Sioffe enthalien. 

Die genannten Fonnulierungsformen konnen auch Farbemittel, Konservierungsstoffe so wie geruchs- und ge- 
schmacksverbessemde Zusalze, z. B. Pfefferminzol und Eukalyplusol und SiiBnuttel, z. B. Saccharin, enlhalten. 

Die Wirksioffe der Formeln (I) sollen in den oben aufgefuhrten pharmazeuiischen Zubereitungen, vorzugsweise in ei- 55 
ner Konzentralion von etwa 0,1 bis 99,5 Gew.-%, vorzugsweise yon eiwa 0,5 bis 95 Gew.-%, der Gesamlmischung vor- 
handen sein. 

Die pharmazeuiischen Zubereiiungen kdnnen auBer den Verbindungen der Forme 1 (I) auch weitere pharmazeutische 
Wirksioffe enthalten. 

Die Verbindungen konnen mil hisher beschriehenen Suhsian7^n mil anlibakierieller, antiviraler, aniimyktoischer und 60 
antiparasitarer Eigenschaften verwendel werden. Hierzu gehoren insbesondere Verbindungen, die bereils in der Therapie 
Anwendung gefunden haben oder noch angewendel werden. Hierzu sind insbesondere geeignet Sioffe, die in der in der 
Rolen Lisle oder in Simon/Stille, Aniibiotika-Therapie in Klinik und Praxis, 9. Auflage 1998 Schattauer Verlag, oder un- 
ier htt:/www.cusloms.u-eas.gov/inip-exp/rulings/harmoniz/hrml 29.html ini Internet mitaufgefuhrt. Insbesondere konnen 
die Derivaie mil Penicilline, Benzylpenicillin (Penicillin G), Phenoxypenicilline, Isoxazolylpenicilline, Aminopenicil- 65 
line, Ampicillin, Amoxixillin, Bacampiciliin, Carboxypcnicillin, Ticarcillin, Temocillin, Acyalaminopenicilline, Azlo- 
cillin, Mezlocillin, Piperacillin, Apalcillin, Mecillinam, Cephalosporine, Cefazolin-Gruppe, Cefuroxim-Gruppe, Cefoxi- 
lin-Ciruppe, Cefoxitin, Cefotetan, Cefmelazol, Latamoxef, Flomoxef, Cefolaxim-Guppe, C:efozidim, Ceflazidim- 
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Gruppe, Ceftazidim. Cefpironi, Cefepim, iibrigc Cephalosporine, Cefsulodin, Cefoperazon, Oralcephalosporine der Cef- 
alexin-Gruppe, Loracarbef, Cefprozil, neue Oralcephalosporine mil erweiteriem Spektrum, Cefixim, Cefpodoxim-Pro- 
xetil, Cefuroxim-Axctil, Ccfetamet, Cefotiam-Hexetil, Cefdinir, Ccfiibuten, andere p-Lactam-Antibiotika, Carbapcneni, 
Imipenem/Cilasiaiin, Meropenem. Biapenem, Aztreonam, P-Lactamase-Hcmmer, Clavulansaure/Amoxicillin, Oavu- 
5 lansaure/TicarcilHn. Sulbactam/ Ampicillin, Tazobaciani/Piperacillin, Tetracycline, Oxytetracyclin. Rolileiraxyxlin. 
Doxycyclin, Minocyclin. Chloramphenicol, Aminoglykoside, GenLamicin, Tobramycin, Netilmicin, Amikacin, Specti- 
nomyxin, Makrolide, Erythromycin, Clarithromycin, Roxithromycin, Azithromycin, Dirithromycin, Spiramycin, Josam- 
ycin, Lincosamidc, Clindamycin, Fusidinsaure, Glykopeptid-Antibiotika. Vancomycin, Tecoplanin, Pristinamycin-Deri- 
vate, Fostomycin, Aniimikrobiellc Folsaureantagonisicn, Sulfonamide, Co- Trinioxazot, Trimethoprim, andere Diamino- 

10 pyrimidin-Sulfonamid-Kombinationen, Nitrofurane, Nitrofurantoin, Nitrofurazon, Gyrase-Hemmer (Chinolone), Nor- - 
floxacin. Ciprofloxacin,. Ofloxacin, Sparfloxacin, Enoxacin, Pleroxacin, Pcfloxacin, Lomefloxacin, Bay Y3118, Nitroi- 
midazole, antimykobakterielie Mittel, Isoniazid, Rifampicin, Rifabutin, Ethambuiol, Pyrazinamid, Streptomycin, Ca- 
preomycin, Prothionamid, Teri/.idon, Dapson, Oofazimin, Txikalantibioiika. Raciiracin, Tyrol hricin, Polyinyxine, Neo- 
mycin, Kanamycin, Paromomycin, Mupirocin, aniivirale Mittel, Acyclovir, Ganciclovir, Azidolhymidin, Didanosin, 

15 Zalciiabin, Thiacytidin, Stavudin, Ribavirin, Idoxuridin, Trifluridin, Foscarnet, Amantadin, Interferone, Tibol-Derivate, 
Proteinase-Inhibitoren, Antimykotika, Polyene, Ampholhericin B, Nystatin, Natamycin, Azoie, Azole zur septischen 
Therapie, Miconazol, Ketoconazol, liraconazol, Fluconazol, UK-109.496, Azole fur lokale Anwendung, Clotrimazol, 
Econazol, Isoconazol, Oxiconazol, Bifonazol, Flucytosin, Griseofulvin, Ciclopiroxolamin, Tblnaftat, Naftifin, Tcrbina- 
fin, Amorolfin, Am rachi none, Betulinic acid, Semianthrachinone, Xanthonc, Naphtoquinone, Aryajiiinoalkoholc, Chi- 

20 nin, Quinidine, Mcfloquin, Halofantrin, Chloroquin, Amodiaquin, Acridin, Bcnzonaphlhyridin, Mepacrin. Pyronaridin, 
Dapson, Sulfonamide, Sulfadoxin. Sulfalene, Trimethoprim, ProguaniL Chlorproguaml. Di ami nopvrimi dine, Pyrimetha- 
min, Primaquin, Aminoquinoiine, WR 238,605, Tetracyclic Doxycyclin, Clindamycin, Norfloxacin, Ciprofloxacin, 
Ofloxacin, Artemisinin, Dihydroartemisinin, 10b artemether, Arteether, Atrtesunat, Atovaquon, Suramin. Melarsoprol, 
Nifunmox, Stibogluconat-Natrium, Pentamidin, Amphotericin B, Metronidazol, clioquinol, Mebendazol, Niclosamid, 

25 Praziquantel, Pyrantel, Tiabendazol, Diethylcarbamazin, Ivermectin, Bilhionol, Oxamniquin, Metrifonat, Piperazin, Em- 
bonat. 

Fcmcr konnen die erfindungsgemaBen Vcrbindungcn in den pharmazcutischen Mittcln in Kombination mil Sulfona- 
mid, Sulfadoxin, Artemisinin, Atovaquon, Chinin, Chloroquin, Hydroxychioroquin, Mefloquin, Halofantrin, Pyrimetha- 
min, Armesin, Tetracycline. Doxycyclin, Proguanil, Metronidazol, Praziquantel, Niclosamid, Mebendazol, Pyrantel. Ti- 
30 abendazol, Diethylcarbazin, Piperazin, Pyrivinum, Metrifonat, Oxamniquin, Bilhionol oder Suramin oder mehreren die- 
ser Substanzen vorliegen. 

Die Herstellung der oben aufgefuhrten pharmazeutischen Zubereitungen erfolgt in ublicher Weise nach bekannten 
Methoden, z. B. durch Mischen des oder der Wirkstoffe mil dem oder den Tragerstoffen. 

Die genannten Zubereitungen konnen bei Mensch und Tier entweder oral, rektal, parenteral (intravends, intramusku- 

35 lar, subkutan), intracisternal, intravaginaL intraperitoneal, lokal (Puder, Salbe, Tropfen) und zur Therapie von Infektio- 
nen in Hohlraumen, Korperhohlen angewendet werden. Als geeignete Zubereitungen kommen Injekuonslosungen. L6- 
sungen und Suspensionen fur die orale Therapie, Gele, AufguBformulierungen, Emulsionen, Salben oder Tropfen in 
Frage. Zur lokalen Therapie konnen ophtalmologische und dermatologische Fonnulierungen, Silber- und andere Salze, 
Ohrentropfen, Augensalben, Puder oder Losungen verwendet werden. Bei Tieren kann die Aufnahme auch uber das Fut- 

40 ter oder Trinkwasser in geeigneten Formulierungen erfolgen. Femer konnen Gele, Pulver, Puder, Tabletten. Retard-Ta- 
bletten, Premixe, Konzentrate, Granulate, Pellets, Tabletten, Boli, Kapseln, Aerosole, Sprays, Inhalate bei Mensch und 
Tier angewendet werden. Ferner konnen die erfindungsgemaBen Verbindungen in andere Tragennaierialicn wie zum 
Beispiel Kunststoffe, (Kunststoffketten zur lokalen Therapie), Kollagen oder Knochenzement eingearbeitet werden. 
Im allgerneinen hat es sich sowohl in der Human- als auch in der Veterinarmedizin als vorteilhaft erwiesen, den oder 

45 die Wirkstoffe der Formel (I) in Gesamtmengen von etwa 0,05 bis etwa 600, vorzugsweise 0,5 bis 200 mg/kg Korperge- 
wieht je 24 Stunden, gegebenenfalls in Form mehrerer Einzelgaben, zurErzielung der gewiinschten Ergebnisse zu ver- 
abreichen. Eine Einzelgabe enthalt den oder die Wirkstoffe vorzugsweise in Mengen von etwa 1 bis etwa 200, insbeson- 
dere 1 bis 60 mg/kg Korpergewieht. Es kann jedoch erf orderlich sein, von den genannten Dosierungen abzuweichen, und 
zwar in Abhangigkeit von der Art und dem Korpergewieht des zu behandelnden Patienten, der An und der Schwere der 

50 Erkrankung, der Art der Zubereitung und der Appbkation des Arzneimiltels sowie dem Zeitraum bzw. Intervall, inner- 
halb welchem die Verabreichung erfolgt. So kann es in einigen Fallen ausreichend sein, mil weniger als der obengenann- 
len Menge Wirkstoff auszukommen, wahrend in anderen Fallen die oben angefuhrte Wirkstoffmenge uberschritten wer- 
den muB. Die Fesllegung der jeweils erforderlichen optimalen Dosierung und Applikationsan der Wirkstoffe kann durch 
den Fachmann aufgrund seines Fachwissens erfolgen. 

55 Die erfindungsgemaBen Verbindungen konnen in den iiblichen Konzentrauonen und Zubereitungen bei Tieren zusam- 
men mil dem Futter bzw. mit Fulterzubereitungen oder mit dem Trinkwasser gegeben werden. 

Dem Fachmann sind die Herstellungsverfahren fur die erfindungsgemaBen StofYe z. B. aus der US-P-4 405 357 be- 
kannL 

60 Paten la nspriiche 

1. Arzneimiltel mit einem Gehalt an mindestens einer Verbindung der allgemeinen Formel (I) 
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Rl3 ?14 

'n-b-x .(*) 




wobei B aus der Gruppe ausgewahlt isu die aus subsutuierten und unsubstituierten C,_2fi-Alkcnylcngruppen1 bcstcht, 
wobei ein C- Atom durch ein Sauersloff atom undein C-Atom durch ein Schwefelatom ersetzt sein konnen oder zwei 
C-Atome durch einen S-Hetrocyclus ersetzt sein konnen und wobei jeder Alkenylenrest verzweigt oder unver- 
zweigt und gesattigt oder mil ein oder rnehreren Doppel- oder Dreifachbindungen ungesalUgt sein kann und nut em 
oder rnehreren Hydroxygruppen, Halogenguppen oder Oxogruppen subsutuiert sein kann, 

oder ihren pharmazeulisch akzcptablen Salzcn, Ester und Salze der Ester. ■„„ 
2. Arzneimitiel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB und R l3 und R 14 gememsam eine Oxogruppe in ex- 
position zum SuckstofTatom bilden. 



15 



20 



H>8 10 
wobei Y eine Cj-Alkenylengruppe isu die mil den Substituenien R, und R 2 und gegebcnenfalls mil den Substitu- 
entcn bis R* substituiert isu c . „ . 

wobei R , his R s gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahlt sind. die aus Uasserslof Hydroxy-. 
HaloEcn-. subsliluier.cn und unsubsliluierlen Alkylgruppen, subsliluierlen und unsubsliluieden C.ycloalkyl-(C n »0- 
alkvleruppen. subsliluierlen und unsubsliluierlen Cycloalkoxy-(C o:5 )-alkylgruppen. subsiiluicrtcn und unsubslilu- 
ierlen A koxy-(CV*Mkylgruppen. subsliluierlen und unsubsliluierlen An.inogruppen und subsliluierlen, unsub- 
sd uienen Thio-<Cv4)-alkylgruppen. subsiiluierten und unsubs.iluier.en SulfonyKC^MIkylgruppen, subs.mi- 
^n"nd unsubs.hJier.en Su.fin^^CV^^alkylgruppen und subsii.uienen oder unsubsiuu.enen Acylres en be- 
S .ehL wobei jeder Alkylresl. jeder Alkoxyres. und jeder Acylres. verzweig. oder ""verz.wcig. und jeder Alkytesl. 
jeder Alkoxyres. und jede Cycloalkylgruppe gesallig. Oder mil ein oder rnehreren Doppel- oder ^ e, ^ ch ' >1 "^. n 
ungcsalligl sein kann und cin oder zwei Kohlensloffa.ome der C'ycloalkylgruppen durch Si.cks.oft-, .Sauers.ofl- 
oder Schwefelatonie crselzl sein konnen und 

R, 3 und R, 4 wie R, bis R„ definierl sind oder gemeinsam eine Oxogruppe bilden. 

wobei X fur die phosphororganische Gruppe ^ 

0 • • 

II 

-P-R 9 
Rxo 

slehL wobei R 9 und R ,„ gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahlt sind. die aus A^sers.oft sub- 
su.ubr.en und unsubsu.uienen (C,_ 26 )-AIkylgruppen, subsliluierlen und unsubsuiu.erlcn Hydroxy-(C, 3 «Valky|. 
Trupp^n subsii.uienen und unsubsliluierlen Cycloalkyl-(Q^)-alky.gruppen, subsU.uier.em und unsubsttmierten 
Acyl Halogen. OXc oder OX I0 bes.ehl. wobei jeder Alkylresl. jeder Alkoxyres. und jeder Acylres. verzweig. oder 
unverzweigt und jeder Alkylresl. jeder Alkoxyresl und jede Cycloalkylgruppe gesatug. oder nn.e.n oder rnehreren 
Doppel- oder Dreifachbindungen ungesalligt sein kann und ein oder zwei Kohlensloffa.ome der Cycloalky Igruppen 
durch Slicksioff-. Sauersloff- oder Schwefelatonie erselzt sein konnen. . 
wobei X 9 oder X l0 gleich oder verschieden sein kdnnen und aus der Gruppe ausgewahl. s.nd. d.e aus Wassers ot . 
subsliluierlen und unsubsliluierlen (C,.*)- Alky Igruppen, subsliluierten und unsubsuiu.erten Hydroxy- U-J^-J- 
kylgruppen. subsliluierlen und unsubsliluierlen Cycloalkyl-(CV 26 )-alkylgruppen, subsuiuieriem und unsubsmure - 
in Acyl einem Silvl. einen. Ration einer organischen und anorganischen Base, msbesondere emero MeuUI der er- 
slen zweiten oder driuen Hauptgruppe des Periodensyslems, Ammonium, subsuiuieriem Ammonium ^und A nuno- 
niu, .verbindungen, die sich von Elhylendiamin oder Aminosauren ableilen, bestehu wobe. jeder Alkylresl .jeder 
Alkoxyres. und jeder Acylrest verzweigt oder unverzweigt und jeder Alkylresl. jeder Alkoxyres. und jede C ycloal- 
kvlgruppe gesatdgt Oder mil ein oder rnehreren Doppel- oder Dreifachbindungen ungesalUgt se.n kann und e,n oder 
zwdTjWenstoffaiome der Cycloalkylgruppcn dureh Slicksioff-, Sauersloff. oder.Schwefelatome ersetzi sem kon- 
nen, 

oder wobei X fur die Aminogruppe 
-N-Rn 
R12 

stehu wobei R n und R„ gleich oder verschieden sind und aus der Gruppe ausgewahlt sind die aus Wasserstoff, sub- 
Sc^^ unsub^uricnen Alkylgruppen, substituierten und unsubstituierten CycI«lkyK^^ylg™PPcn. 
substituierten und unsubstituierten Cycloalkoxy-(CV 26 )-alkylgruppen, subsUtuierten und 

(C<^6)-alkylgruppen und subsutuierten oder unsubstituierten Acylresten bestehu wobei jeder AlkykesU jeder A - 
koxy est und jedeVAcylrest verzweigt oder unverzweigt und jeder Alkylrest, jeder Alkoxyresl und jede Cycloalkyl- 
gruppe gesattigt oder mil ein oder rnehreren Doppel- oder Dreifachbindungen ungesalUgt sein kann und em oder 
zwei Kohienstoffatome der Cycloalkylgruppen durch Suckstoff-, Sauerstoff- oder Schwefelatome ersetzt sein kon- 
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3. Arzneimiuel nach Anspruch 1 oder Anspruch 2, dadurch gekennzeichneu daB Y fur eine Meihylengruppc stchu 
die bcvorzugi mil zwei Methylgruppen substiiuicn isi. 

4. Arzneimiuel nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichneu daB B fur die lithcrgruppc 
(0) 

-A,-OA r (II) 

siehl, wobei A\ wcgfalll oder ein (C 1- 9)- Alky lenresl isu und A 2 wcgfalll oder aus dcr Gruppe ausgewahli isi, die aus 
(Cj _c>)-AlkyJenresicn, einem Schwelclatom und einem (CVkH leicrocyclus bestchu der mindcslens ein Schwclela- 
loin aufweisi, besieht. 

5. Arzne.imii.Lel nach Anspruch 4, dadurch gekennzcichnei, daB Aj und A? jewcils fur eine Meihylengruppc siehcn. 

6. Arzneimiuel nach einem Anspriiche ] bis 3, dadurch gekennzeichneu daB B fur die Keiogruppe (III) 

0 
II 

- A 3 - C - A« - (III) 

stent, wobei A 3 und A 4 , von denen eines oder auch beide wegfallen konnen, gleich oder verschieden sind, aus der 
Gruppe ausgewahli sind, die aus (Ci_9>-Alkylenrcsien besieht, 

wobei samtlichc (Ci.^Alkylenreslc verzweigl oder unver/.wcigt sein konnen, eine oder mehrere Doppe 1 bind un gen 
aufweisen konnen oder mil einer Hydroxy Igruppe oder einer Halogengruppe substituiert sein konnen. 

7. Arzneimincl nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichneu daB A 3 wegfalli und A^ fur eine Methylcn oder cine 
Elhylengruppe stent. 

8. Arzneimiuel nach einem der Anspriiche 1 bis 2, dadurch gekennzeichneu daB B fur eine 2-Hydroxypropylen- 
gruppe sieht. 

9. Arzneimincl nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichneu daB es ferner einen pliarma- 
zcuiisch akzcptablcn Tragcr cnihalu 

10. ArzneimiiieJ nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichneu daB es femer einen weiieren 
pharmazeu rise hen Wirkstoff en I hall. 

11. Arzneimiuel nach einem der vorhergehenden Anspriiche, gckennzeichnel durch einen oder mehrere Bestand- 
leile dcr Gruppe, die aus Sulfonamid, Sulfadoxin, Anemisinin, Alovaquon, Chinin, Chloroquin, Hydroxy chloro- 
quin, Mefloquin, Halofantrin, Pyrimelhamin, Armesin, Tetracycline, Doxycyclin, Proguanil, Melronidazol, Prazi- 
quanlii, Niclosamid, Mebendazol, Pyrantel, Tiabendazol, Diethylcarbazin, Piperazin, Pyrivmum, MeirifonaU 
Oxamniquin, Bithionol und Suramin besieht. 

12. Arzneimiuel nach einem der vorhergehenden Anspriiche, gekennzeichnet durch einen oder mehrere Best and- 
teile der Gruppe, die aus Penicillin, Benzylpenicillin (Penicillin G), Phenoxypenicilline, Isoxazolylpenicilline, 
AminopenicilHne, Ampicillin, Amoxixillin, Bacampicillin, Carboxypenicillin. Ticarcillin, Ternocillin, Acyalami- 
nopenicilline, Azlocillin, Mezlocillin, Piperacillin, Apalcillin, Mecillinam, Cephalosporine, Cefazolin-Gruppe, Ce- 
furoxim-Gruppe, Cefoxitin-Gruppe, Cefoxitin, Cefotetan. Cefmelazol, Latamoxef, Flomoxef, Cefotaxim-Guppe, 
Cefozidim, Ceftazidim-Gruppe, Ceftazidim, Cefpirom, Cefepim, iibrige Cephalosporine, Cefsulodin, Cefoperazon, 
Oralcephalosporine der Cefalexin-Gruppe, Loracarbef, Cefprozil, neuen Oralcephalosporinen mil erweitenem 
Spekutun, Ccfixim, Cefpodoxim-Proxetil, Cefuroxim-Axetil, CefetameU Cefotiam-Hexetil, Cefdinir, Ceftibuten, 
andere £- Lactam- An tibiotika, Carbapenem, Imipenem/Cilaslatin, Meropenem, Biapenem, Aztreonam, 0-Lacla- 
mase-Hemmer, Clavulansaure/AmoxiciUin, Clavulansaure/Ticarcillin, Sulbactam/ Ampicillin, TazobacJam/Pipera- 
cillin. Tetracycline. OxytetracycLin, Rolitetraxyxlin, Doxycyclin, Minocyclin, Chloramphenicol, Aminoglykoside, 
Gentarnicin, Tobramycin, Netilmicin, Amikacin, Spectinomyxin, Makrolide, Erythromycin, Clarithromycin, Roxi- 
thromycin, Azithromycin, Dirithromycin, Spiramycin, Josamycin, Lincosamide, Clindamycin, Fusidinsaure, Gly- 
kopeptid-Anribiotika, Vancomycin, Tecoplanin, Pristinamycin-Derivate, Fosfomycin, Antimikrobielle Folsaurean- 
tagonisten, Sulfonamide, Co-Trimoxazol, Trimethoprim, andere Diaminopyrimidin-Sulfonamid-Kombinaiionen, 
Niirofurane, Nitrofurantoin, Nitrofurazon, Gyrase-Hemmer (Chinolone), Norfloxacin, Ciprofloxacin, Ofloxacin, 
Sparfloxacin, Enoxacin, Fleroxacin, Pefloxacin, Lomefloxacin, Bay Y3118, Nilroi mid azole, antimykobakterielle 
Mittel, Isoniazid, Rifampicin, Rifabutin, Ethambutol, Pyrazinamid, Streptomycin, Capreomycin, Prothionamid, Te- 
rizidon, Dapson, Clofazimin, Lokalantibiotika, Bacitracin, Tyrothricin, Polymyxine, Neomycin, Kanamycin, Paro- 
momycin, Mupirocin, antivirale Mittel, Acyclovir, Ganciclovir, Azidothyrnidin, Didanosin, Zalcitabin, Thiacytidin, 
Stavudin, Ribavirin, Idoxuridin, Trifluridin, FoscameU Amantadin, Interferone, Tibol-Derivate, Proteinase-Inhibi- 
toren, Antimykotika, Polyene, Amphotericin B, Nystatin, Natamycin, Azole, Azole zur sepuschen 'JTierapie, Mi- 
conazol, Ketocooazol, Itraconazol, Fluconazol, UK- 109 .496, Azole fUr lokale Anwendung, Qotrimazol, Econazol, 
Isoconazol, Oxiconazol, Bifonazol, Flucytosin, Griseofulvin, Ciclppiroxolamin, TolnaflaU Naftifin, Terbinann, 
Amorolfin, Antrachinone, Betulinsaure, Semianthrachinon, Xanlhone, Naphtochinone, Aryaminoalkohole, Chinin, 
Quinidine, Mefloquin, Halofantrin, Chloroquin, Amodiaquin, Acridin, Benzonaphthyririin, Mepacrin, Pyronaririin, 
Dapson, Sulfonamide, Sulfadoxin, Sulfalene, Trimethoprim, Proguanil, Chlorproguanil, Diaminopyrimidine, Pyri- 
methamin, Primaquin, Aminochinoline, WR 238,605, Tetracyclic Doxycyclin, Clindamycin, Norfloxacin, Cipro- 
floxacin, Ofloxacin, Anemisinin, Dihydroartemisinin, 10b Artemether, Arteether. Atrtesunat, Atovaquon, Suramin, 
Melarsoprol, Nifurtmox, Stibogluconat-Natrium, Penlamidin, Amphotericin B, Melronidazol, clioquinol, Meben- 
dazol, Niclosamid, Praziquantel, Pyrantel, Tiabendazol, Diethylcarbamazin, Ivermectin, Bithionol, Oxamniquin, 
MetrifonaU Piperazin, Embonat bestehL 

13. Verwendung eines Arzneimittels nach einem der Anspriiche 1 bis 11 zur Behandlung von infektiosen Prozessen 
bei Mensch und Tier, die durch Viren, Bakterien, Pilze oder Parasiten hervorgerufen werden. 
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die aus dcr Gruppe ausgewahl. s,nd. die ™s Bataenen dcr f- amine i P Acinomycctaceae. insbe- 

Propionibacerium. insbesondere die Ax, *^ b ^"^^a^. insbesondere die Arten Corynebace- 
sondcrc dcr Gauung Acunomyces. Bak.enen der Ga ^ FanliH e Mvcobac.criaceae. dcr Gaining > 
ri..m HiphieriHe "nd Cnryneh-ciepuw P^ 1 ^^^^Mvcotaci«iuiii tuberculosis. Mycobactenum bo- 
MycobaOcrium. insbesondere die Arten ^SS^SS^ insbesonder,- die Spoe. Chlamydia tracho- 
vi fund Mycobacterium av,um ^^.^7™*" ^Snsbcsondem die Ar, Lis.eria .Monocytogenes. Bakte- 
maris und Chlamydia psi.tac. ^^^^^Z'o^^nu Bakterien der Gauung Yersima. der 
ncn der An Erysipclthnx rhusiopathrac ^ncn dcr C am und Yersinia ruckeri . Bak.cr.en der Fa- ,0 

Spezies Yersinia pes.is, Yersinia P^"^^ insbesondere die Ar. Mycoplasma pneu.no- 
'„ ilic Mycoplasmauceae,derCaU.ungen ^y^^^^',^ Bak.erien.der Fan.ilic Neisseriaccae, ins- 
niac. Bakterien dcr Gauung Brucella . Baklene* d« n ^ ^^1^ Neisseria meningihdes. Neisseria gonor- 
besondere der Gattungen Neissena und Moraxe a. insbesondere der Gattungen V.bno. Aero.iK.nas, 
rhocae und Moraxella bovis. Bakterien dcr ^^^^'c^lcrae, V.brio anguillaru... und Aeromonas sal- t> 
Plesiomonas und Photobactenum. insbesondere d.e AnenJWbno «o ier * acler , juni , Campylobacter 

„ oTcidas. Bakterien der f^^^^^S^^^^^ Arl He«cobac.er pylori Bak- 
coli und Campylobacter fetus. Bak.enen ^^^^MMm der Gattungen Treponen.a. Borreha und 
tcricn dcr Familien Spirochae.aceae und dcr ^P/f P ,race ;*; ™""V Actino bacillus, Bakterien der Familie Legio- 
r plOSP ira. insbesonder Borre.ia burgdorferi , Baktenen ^d Familie BartoneUaccae. Bak.erien der 20 

nellaceae. der Gattung Legionella. Bak.enen der Fan., £ *^ e ^^ |us . Bak.erien der Fan.ilic Pseudomona- 
(ialtungen Nocardia und Rhodococcus. Bak.enen der der Familie Kn.erobactenaceae. 

a C acr insbesondere der Gattungen ^ Serra.ia und Shigella. Bak- 

insbesondere der Gattungen Escnench^K^«e^.^ $ .^^^^^ ^ der Familie M.crococcaceae, 

=onS^S^ 2 

trScndung nach Anspmcb 13 - ^^^^^^^^^^^ 

Ituung Papovaviridae, insbesondere P a P° vavir * n J nsbe ^^^^ insbesondere 
on vi^n. insbesondere JC-V.rus, BK-Virus. und ^^^^^^^^B^^. humanes 
,, rl «s-Sin.piex-V„en. dcr Varizelle.i^oster-Virm [ ^^' 8 W > g^?G«iung Poxviridae. insbesondere Pok- 
llcrpesviras 6. humanes Herpesvirus 7. humanes Herpt vm.sK, riviren . Leporipoxviren, pnmar he- 

U-nvTrcn. Orthopox- Parapox-. Hepatilis-B-V.ren. He P atiUs-C-V,ren Hepa- 

P a.o.ropcn V.ren. insbesondere Hepat.usv.ren w.e Hepa.t P ^ insbesond ere samtl.che He- 

n.is-D-V.ren. Hepa.ilis-H-Viren, Hepam^F-Viren ^a^Minsbcc^Jioam^. 
paririsviren. wie Hepa.ius-B-V.ms Hepat.l.s-D-yin.n, ™£™ a tle Rhinoviren, Hepa.ilis-A- Virus Aphdio- 
Cllc linteroviten, alle Poliovuen, aUe ^*£%^^ u ^Zr^. Vtaen der Gatumg Reoviridae, insbesoocta* 
viren. V.ren der Galtung Calc.v.ndae. msbesondere Hepauus Jb ,r ^ d Togavircn , Alphaviren, Rub.v.ren, 
Reov ren Orbiviren. Rouviren. V.ren der Gattung Togav.ndae, ,n ^ b " on ° psME-V.rus, Hepatilis-C-V,ni S , 
? w4m Rubellavirus, V.ren de; ^Gauung ParamyxovinV^nsbeson- 
V.rcn der Gauung Onhomyxovindae insbesondere Infl^v.ren^ . ^ ^ Rhabd ^ 

dcre Paramyxoviren. MorbilBvinis. Pneumovrus ■ *^?^ s S2Sfvirii. Viren der Gattung Coronavtndae. 
insbesondere Rhabdoviren, tatovm*. £f^yi^^^^' NairOVirUS ,' ^ 
insbesondere Coronaviren, V.ren der Gattung """y^^f^"^^, ins besondere Arenaviren, lymphozytares 
Uukuvirus. Hantavirus, Hanu.anv.rus, V.ren der V^J^XelUiroviren. alle HTL- Viren. humanes T-ceU 
Choriomeningi.is-V.rus, V.ren f^^^^^ZX^ derGattung Filoviridae, insbesondere 
U-ukamievirus, Oncornavtren, Sponiavwen, ^"^^en und LeukSniieviren besteht. . 
Marburg- und Ebolaviras, Slow-Viren, Pnonen. Onkoviren ^«wm^ Infeklionen verU rsach. durch emzelhge 
Hi. Veriendung nach Anspruch 13 a- ^^^^t^jiMkhell. der Toxoplasmose. der Amd- 
Parasiten. namlich Erreger der Materia. Balanlidiose , de r Kryptospondtose, der 
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